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論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 
遺伝子異常に起因する疾患に対して遺伝子治療は根治療法となりうることからここ２０年活発に
研究が行われてきた。しかし、いくつかの問題を抱え普及に至っていない。最大の問題点は安全性と
効率が共に高い遺伝子導入法が未だ確立していないことである。本論文の著者は、安全性に優れた非
ウイルス性遺伝子導入法において効率に最も影響を与える遺伝子の核内輸送段階に焦点を絞り、核内
輸送効率の改善と遺伝子導入発現効率を向上させるために核内輸送因子を用いた結果を本論文にま
とめている。 
序論において、本論文の研究背景と研究の目的について述べ、続いて化学物質による遺伝子導入法
において核内輸送が律速段階となることを証明し、本論文で示す研究内容の位置づけを述べている。
その上で、核内輸送因子を修飾したプラスミド DNAの作製とその細胞内動態、遺伝子発現効率につい
て検討した結果をまとめている。プラスミド DNA への化学修飾を介した核内輸送因子の連結により、
核内輸送および発現効率が向上することを示している。一方で、化学修飾による大幅な転写効率の減
少を確認し、転写阻害の回避が必要であることを明らかにしている。さらに、挙げられた課題を解決
する目的で作製した核内輸送因子連結高分子とプラスミド DNAとの複合体の有効性を立証し、核内輸
送のみならず細胞質における輸送においても核内輸送因子が寄与することを見出している。 
最終的には更なる効率向上を目的とし、ウイルスエンベロープキャリアとのハイブリッド体を調製
し、培養細胞のみならずラットを用いた動物実験においても細胞膜と核膜を効果的に通過するシステ
ムの有効性を示している。そして最後に、研究成果を結論としてまとめている。 
以上のように、本論文では非ウイルス性遺伝子導入法における核内輸送促進に関して多くの有用な
知見を得ている。これらの成果は先端医療工学や細胞工学の発展に大いに寄与するものである。よっ
て、本論文の著者は博士（工学）の学位を受ける資格を有するものと認める。 
 
